
Pfies velké pokroky v chelataãní léãbû zÛstává proble-
matika léãby pfietíÏení organismu Ïelezem stále velk˘m
problémem u osob závisl˘ch na opakovan˘ch transfuzích.
V bûÏné souãasné praxi jsou uÏívány preparáty úãinné pro
mnoho pacientÛ (deferoxamin, deferasirox a deferipron).
Efektivní chelataãní léãbu pfiineslo zejména zavedení
perorálních chelátorÛ, mají v‰ak také svoje vymezení,
zejména z pohledu na optimální dávkování, neÏádoucí
vedlej‰í úãinky a plnou compliance. 

Pfiedmûtem této práce je klinická studie fáze 2
s nov˘m perorálním chelátorem FBS0701. Jde o látku
z tfiídy desazadesferrithiocinÛ, která v pfiedchozích prek-
linick˘ch studiích vykazovala vysokou afinitu
a selektivitu pro vazbu Ïeleza. Klinická studie fáze 1
vykázala bezpeãnost, tolerabilitu a farmakokinetiku a dala
pfiedpoklad pro dal‰í klinické vyhodnocení (Haematolo-
gica 2011; 96(4): 521–525). Cílem této studie bylo stano-
vit bezpeãnost, tolerabilitu a farmakodynamiku, vãetnû
odpovûdi na dávku FBS0701 u dospûl˘ch osob
s anémiemi dependentními na transfuze.

Soubor, metody a v˘sledky. Jde o multicentrickou,
randomizovanou a otevfienou studii u dospûl˘ch osob
s pfietíÏením Ïelezem po transfuzích, vyÏadujících chela-
taãní léãbu. Pacienti byli z 9 center v USA, Itálie, Velké
Británie, Turecka a Thajska. Byli sledováni od záfií 2010
do února 2011. Dostávali FBS0701 v kapslích po dobu 24
t˘dnÛ. Ve studii bylo stratifikováno celkem 51 pacientÛ
ve vûku medián 27,6 rokÛ (rozmezí 18–48 rokÛ). 24 paci-
entÛ dostalo dávku 14,5 mg/kg dennû, 27 pacientÛ 29
mg/kg dennû. Primární hematologické diagnózy byly nej-
ãastûji thalassemia major, u 3 osob srpkovitá anémie. Pfie-
tíÏení Ïelezem po transfuzích bylo definováno stanove-
ním koncentrace Ïeleza v játrech (liver iron concentration
LIC) metodou kvantitativní anal˘zy R2 MRI FerriScan;
≥ 3,5 mg/g (suché hmotnosti) nebo hladinou ferritinu
v séru > 5 ng/ml.

V˘sledky. Studii dokonãilo 49 pacientÛ (96 %)

z celkov˘ch 51 pacientÛ, v‰ichni dostali alespoÀ 1 dávku
FBS0701. Preparát byl v‰eobecnû dobfie tolerován pfii
obou dávkách. Nedo‰lo k závaÏn˘m vedlej‰ím pfiíhodám,
pfii tom nebyl rozdíl ve frekvenci nebo závaÏnosti
v závislosti na dávkování. V souvislosti s léãbou byla
zaznamenána nauzea, zvracení, bolesti bfiicha a prÛjem
u < 5 % pacientÛ. PrÛmûrná hodnota sérového kreatini-
nu se v˘znamnû nezmûnila od v˘chozích hodnot nebo
mezi obûma srovnávan˘mi skupinami. Transaminázy se
zv˘‰ily u 8 pacientÛ (16 %). U tfií z nich ‰lo o nové pfií-
pady hepatitidy C bûhem studie pfii transfuzích z jedné
krevní banky a u pûti pacientÛ byla abnormální v˘chozí
hodnota ALT. PrÛmûrná 24t˘denní zmûna v koncentraci
Ïeleza v játrech (�LIC) pfii 14,5 mg/kg/den byla +3,1 mg/g
(suché hmotnosti); 29 % dosáhlo pokles LIC. PrÛmûr
∆LIC pfii 29 mg/kg/den byl -0,3mg/g (suché hmotnosti);
44 % dosáhlo pokles v LIC (P < 0,03 pro ∆LIC mezi
podávan˘mi denními dávkami).

Závûr. Studie úãinku nového perorálního chelátoru
FBS0701 vykázala bezpeãnost a dobrou tolerabilitu
v terapeutick˘ch dávkách pfii podávání 24 t˘dnÛ, pfiízni-
vou pfii srovnání s ostatními perorálními chelátory. Byla
pozorována jasná na dávce závislá odpovûì. Nebyl pozo-
rován rozdíl ve vedlej‰ích neÏádoucích pfiíhodách, vãet-
nû hladin sérového kreatininu a transamináz. Vy‰‰í dáv-
ky FBS0701 by mohly vést k bezpeãnému sníÏení
koncentrace Ïeleza v játrech u vût‰í ãásti pacientÛ.

K práci se vztahuje komentáfi: Ali T.Taher and Kha-
led M. Musallam: A new chelator in the house. Blood,
5 April 2012; 119 (14), 3191-3192. Srovnává v˘sledky
dosaÏené s nov˘m perorálním chelátorem FBS0701
a vedlej‰í projevy se zku‰enostmi s deferasiroxem. Uza-
vírá podnûtn˘m námûtem na vedení dal‰í prohloubené kli-
nické studie.
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